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  چكيده
ي، انواع اخـتلالات قاعـدگي، هيرسوتيـسم و ي يكي از انواع باليني گالاكتوره، نازا ا  هيپرپرولاكتينمي اختلالي است كه ب :زمينه و هدف 
ي بـراي برموكريپتين يك آگونيست دوپـامين بـوده و داروي انتخـاب . خود را نشان مي دهد( emordnyS laurtsnemireP) SMP
در ايـن . تحمل بيمار نسبت به دارو مهم مـي باشـد ( حتي تا چندين سال )به علت لزوم تداوم مصرف . درمان اين عارضه مي باشد 
مـورد ( داخـل مهبلـي  -خـوراكي )آن در دو فرم مصرف را  عوارض جانبي و ميزان تحمل بيماران نسبت به برموكريپتين ، مطالعه
  .گرفتبررسي قرار 
ي باليني يك سوكور مي باشد جمعيت مورد مطالعه زنان مراجعه كننده به درمانگاه تخصـصي ي مطالعه يك كارآزما  اين :روش كار 
دو ) نفـر بـوده 081حجم نمونه بـرآورد شـده . ي مي باشد يزنان با يكي از شكايات گالاكتوره، اختلالات قاعدگي هيرسوتيسم و نازا 
د مورد مطالعه به دو گروه مصرف كننده هـاي خـوراكي و داخـل واژنـي تقـسيم افرا. ود سال ب 2دت مطالعه مو ( ي نفر 09گروه 
 و پس از حصول اطمينان شدندزنانگي شده و قبل از شروع مطالعه از نظر كنترل عوارض سيستميك و موضعي معاينه سيستميك و 
داده ها بر . خل مهبلي دارو تجويز شد از نظر سالم بودن ساير سيستم هاي بدن، به يك گروه نوع خوراكي و به گروه ديگر نوع دا 
  . مورد تجزيه و تحليل قرار گرفتSSPSاساس پرسشنامه تنظيم شده جمع آوري گشته با استفاده از نرم افزار آماري 
موارد و مصرف % 001 در اين مطالعه مشخص گرديد كه عوارض جانبي برموكريپتين در مصرف كنندگان نوع خوراكي :يافته ها 
و در گـروه %( 83/9)بيـشترين عارضـه در نـوع خـوراكي دارو تهـوع . از موارد ايجاد شده اسـت % 34/2 داخل مهبل كنندگان نوع 
بوده است سرگيجه در گروه مصرف خوراكي نسبت بـه گـروه مـصرف داخـل %( 22/3)مصرف كننده داخل مهبلي خارش مهبلي 
 موارد وجود داشته است در حالي % 11/2نوع خوراكي دارو در افت فشار در %( 2/3در مقايسه با % 72/8)مهبلي بيشتر بوده است 
. گروه خوراكي بيشتر از دو عارضه ديـده شـده اسـت % 15/2در . كه اين رقم در مورد گروه مصرف داخل مهبل صفر بوده است 
ر شدت عارضـه از نظ %( 73/8و % 66/7) روز اول مطالعه ايجاد شده است 01در هر دو گروه مورد مطالعه بيشترين عوارض در 
گروه داخل مهبلي شدت عارضه به حدي بوده اسـت كـه منجـر بـه % 11گروه خوراكي و % 13/2ايجاد شده مشخص گرديده كه 
  .قطع مصرف دارو گشته است
ي در دو فرم مصرف خوراكي و داخل مهبلي برموكريپتين تفـاوت معنـي دار وجـود ي بين شدت و نوع عوارض دارو :نتيجه گيري 
  . دارويي و تداوم مصرف دارو در نوع داخل مهبلي بيشتر از نوع خوراكي مي باشدداشته و تحمل
 برموكريپتين داخل مهبلي، عوارض جانبي، تحمل دارويي برموكريپتين خوراكي،  :واژه هاي كليدي
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  مقدمه
ست منجر  ا ها ممكن  بيماري  يا ،يكژتغييرات فيزيولو 
به افـزايش موقـت يـا پايـدار ميـزان پـرولاكتين شـوند 
 هميشه به يكژهيپرپرولاكتينمي ناشي از دارو يا فيزيولو 
هيپـر پرولاكتينمـي يكـي از . [1] دخالت طبي نياز نـدارد 
   هيپـوفيز -هاي شايع مربوط بـه هيپـو تـالاموس  بيماري
 %9-71در بزر گسالان تا % ./4و شيوع آن بين  مي باشد 
تـشخيص ايـن بيمـاري .در بين زنان مشكل دار مي باشد 
شود كه  با يافتن پرولاكتين بالاي سطح سرمي انجام مي 
انوگرم در ميلـي ليتـر ويـا  ن  ـ02-52وجـود بـا ثبات آن ا
پ ــرولاكتين در س ــرم  ميك ــرو گ ــرم در ليت ــر 004-005
عملكرد غير طبيعي هيپوفيز غالبـا بـا افـزايش .. [2]است
اهداف در ماني . [3]سطح سرمي پرولاكتين همراه است 
براي بيماران مبتلا بـه گـالاكتوره يـا هيپـر پرولاكتينمـي 
برقـرار نمـودن ، ف كردن ترشح شير بر طر : عبارتند از 
 تخمـك گـذاري ودرمـان ي القـا ، نژترشح نرمال استرو 
  .[4]وفيزيپآدنومهاي هي
 ،درمان هيپرپرولاكتينمي بـا برمـوكريپتين خـوراكي 
  .مي باشدزيادي با عوارض همراه 
 نشان دادنـد كـه 9891و همكاران در سال  1يككلتس
 از در زنان طبيعي مـصرف داخـل مهبلـي برمـوكريپتين 
نظر اثر بخشي با نوع خوراكي يكسان بوده در عين حـال 
بـراي بررسـي كـارآيي . عـوارض جـانبي كمتـري دارد
 زن مبـ ــتلا بـ ــه 51در ، برمـ ــوكريپتين داخـ ــل مهبلـ ــي 
ه  ميلي گرم برموكريپتين ب 2/5هيپرپرولاكتينمي روزانه 
پرولاكتين سـرم سپس طريق داخل مهبلي تجويز نموده 
 روز و 6 طـور روزانـه بـه مـدت و علايم حياتي ابتدا بـه 
.  هفته اندازه گيري شد 4سپس به طور هفتگي به مدت 
اثرات جانبي گوارشي محدود به يك مورد تهـوع خفيـف 
درتمـام بيمـاران كـاهش . و دو مورد يبوست گذرا بود 
 2/5اوليه بارز ميزان پرولاكتين در پاسخ بـه اولـين دوز 
بيمـار  31در . برمـوكريپتين وجـود داشـتميلـي گـرم 
در ميلـي گـرم  2/5ميزان پرولاكتين سـرم بـا مـصرف 
كـه در دو مـورد علـي  در حـالي . سطح نرمال حفظ شد 
در روز سـطح پ ـرولاكتين ميلـي گـرم  5رغـم تجـويز 
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   ايـن نتـايج پيـشنهاد . همچنان بالاتر از نرمال بـاقي مانـد 
مي كند كه مـصرف كوتـاه مـدت برمـوكريپتين داخـل 
رآم ــد ب ــراي درم ــان مهبل ــي ي ــك روش مطم ــئن و كا 
ينال اين دارو ژنوع وا . [5]هيپرپرولاكتينمي اساسي باشد 
شـود ونـوع  مـي    بدون عوارض گوارشي بهتر تحمـل 
  .[2]خوراكي آن براي بيمار كلافه كننده است
در يك گزارش مـورد نـشان داده شـد كـه تجـويز 
بروموكريپتين داخل مهبلي بـه افـراد مبـتلا بـه آمنـوره 
هاي قاعدگي و حاملگي  ع مجدد سيكل ثانويه باعث شرو 
هيچ عارضه اي مربوط به هيپرپرولاكتينمـي و . مي شود 
 .يا درمـان آن در ايـن افـراد و جنـين آنهـا ديـده نـشد 
برومـوكريپتين سـالمترين دارو بـراي زنـاني اسـت كـه 
حـاملگي ، هيچ عارضه سقط جنـين  هدف حاملگي دارند و 
دو قلـو يـا حـاملگي  هـاي جنـين و  بيماري، خارج از رحم 
  . [6]جاريهاي مادرزادي گزارش نشده استناهن
هـدف از ايـن تحقيـق مقايـسه دو روش خـوراكي و 
ظـر عـوارض و تحمـل نداخي مهبلـي برومـوكريپتين از 
   . دارويي بود
  
  روش كار
مطالعه ما يك مطالعه از نوع كارآزمايي بـاليني يـك 
 مطالعـه زنـان مراجعـه دجمعيت مور . سوكور مي باشد 
بـه درمانگـاه تخصـصي زنـان بـا يكـي از شـكايات كننده 
وارض مـورد ع ـ. بودو نازايي  2BUDگالاكتوره آمنوره، 
بيمـاران  نظر با پرسشنامه سوال شد و ميزان پرولاكتين 
بـه روش راديوايمنواسـي آزمـايش شـد و افـرادي كـه 
بـود بعنـوان  l/um 127ميزان پـرولاكتين آنهـا بـيش از 
تـه شـدند بـراي تجـويز هيپرپرولاكتينيمي در نظر گرف 
 بـاليني گفتـه شـده توسـط بيمـار و پاسـخ يـمدارو، علا
يـك دوره )آزمايش كافي بود دارو به مدت شـش مـاه 
تجويز مـي شـد و يـادآوري مـي شـد كـه در ( درماني
حجـم نمونـه . صورت بروز اولين عوارض مراجعه كننـد 
و طـول (  نفـري 09دو گـروه ) نفـر 081برآورد شـده 
افراد مورد مطالعه بـه طـور . بود مدت مطالعه دو سال 
تـصادفي بـه دو گـروه خـوراكي و داخـل مهبـل تقـسيم 
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 به يك گروه فرم خوراكي و به گروه ديگـر فـرم .ندشد
ضـمنا تمـام افـراد قبـل از . داخل مهبل دارو تجويز شـد 
شروع مطالعه معاينه كامل سيستميك و ژنيكولوژيك بـه 
 مطالعه  هر نوع بيماري از نعمل آمده در صورت داشت 
داده هـا براسـاس پرسـشنامه تنظـيم . ندحذف مي شـد 
شده جمع آوري گشته و با استفاده از نرم افزار آمـاري 
مـورد تجزيـه و و آزمون فيشر و مجذور كـاي  SSPS
  .تحليل قرار گرفت
  
  يافته ها
 مـورد 53بيـشترين عارضـه در روش خـوراكي ب ـا 
د  مور 02مهبلي با روش مربوط به تهوع و در %( 38/9)
جـدول  )بـوده اسـت واژينال مربوط به خارش %( 22/3)
  (. 1
 مـورد 52 همچنين عـوارض ناشـي از سـرگيجه بـا 
در گروه خـوراكي نـسبت بـه گـروه دريافـت %( 27/8)
افـت . بيشتر بوده اسـت %( 2/3) مورد 2كننده مهبلي با 
در گـروه دريافـت كننـده خـوراكي در حـد خون فشار 
ه مهب ــل وج ــود ول ــي در گ ــروه درياف ــت كنن ــد % 11/2
از افـراد گـروه دريافـت %( 15/2) مـورد 44/6. نداشت
بـا .  مـورد بـوده اسـت 2كننده خوراكي عارضه بيش از 
استفاده از آزمون فيشر معلوم گرديـد كـه بـين توزيـع 
فراواني عوارض در دو گروه دريافت كننده خـوراكي و 
  (.p = 0)داخل مهبلي تفاوت معني دار وجود دارد 
توزيع فراواني و فراواني نسبي انواع عوارض مشاهده ه مقايس. 1جدول 
  شده در دو گروه مورد مطالعه
  گروه خوراكي داخل مهبلي
 درصد تعداد درصد تعداد عوارض
  83/9  53  2/3  2 تهوع
  22/4  02  11/2  01  استفراغ
  -  0  5/6  5  يبوست
  -  0  -  0  خستگي
  11/2  01  -  0   خونافت فشار
  72/8  52  2/3  2  سرگيجه
  -  0  22/3  02  خارش
  -  0  65/7  15  عدم عوارض
  001  09  001  09  جمع
  P = 0/1000
بيشترين زمان شروع عارضه در دو گـروه دريافـت 
 روز اول بـه 01كننده خوراكي و داخل مهبلي مربوط به 
بـوده %( 72/8) مـورد 52و %( 66/7) مورد 06ترتيب با 
 لتكه منجر به قطع دارو شده است و بيشترين ع . است
  (.2جدول  )عوارض گوارشي و سرگيجه بوده استآن 
مقايسه توزيع فراواني و فراواني نسبي زمان شـروع عارضـه . 2جدول 
  در دو گروه مورد مطالعه 
  گروه داخل مهبلي خوراكي
 درصد تعداد درصد تعداد عوارض
  3/8  52  66/7  06  روز اول01
  51/6  41  33/3  03   روز دوم01
  -  0  -  0   روز سوم01
  65/7  15  -  0  نامشخص
  001  09  001  09  جمع كل
 600/0 = erauqs-ihc ,1 = fd , 9/0 = P
  
 82شدت عارضه در دو گروه مورد مطالعه، تعـداد 
از گروه دريافت كننـده خـوراكي داراي %( 13/2)مورد 
 مـورد از گـروه 02عارضـه شـديد منجـر بـه قطـع و 
جـر دريافت كننده داخل مهبلي داراي عارضه شـديد من 
  . (3جدول )به قطع بودند
توزيع و فراواني نسبي شدت عوارض ناشي از مصرف دو . 3جدول 
  دارو در دو گروه مورد مطالعه
  گروه داخل مهبلي خوراكي
 درصد تعداد درصد تعداد شدت عارضه
  6/7  51  13/2  82 شديد منجر به قطع
  33/4  0  64/7  24  متوسط منجر به قطع
  3/4  07  22/3  02  كم بدون نياز به تغيير
  65/7  09  001  09  جمع كل
  2/01= erauqs-ihc ,2 =fd , 600/0 = P
  
 مـورد 24عارضه متوسط منجر بـه كـاهش دوز در 
 مـورد از 01از گروه دريافت كننده خوراكي و %( 64/7)
تعـداد . گروه دريافت كننده داخل مهبلي وجـود داشـت 
 م ــورد از 06از گ ــروه خ ــوراكي و %( 22/3) م ــورد 02
روه داخل مهبلي عارضه كم بدون نيـاز بـه تغييـر دوز گ
در افراد مورد مطالعه معلوم گرديد . دارو وجود داشت 
كه عارضه دارو در مصرف فرم داخل مهبلـي در حـدود 
   .بوده است% 001و در مصرف روش خوراكي % 43/3
بين دو مشخص گرديد كه كاي با استفاده از آزمون 
شدت عارضه در دو گـروه دريافـت كننـده خـوراكي و 
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(. P = 0/100)داخل مهبلي تفاوت معنـي دار وجـود دارد 
همچنين با استفاده از اين آزمون معلـوم شـد كـه بـين 
زمان شروع عارضه در دو گروه مـذكور تفـاوت معنـي 
  (.p = 0/9) دار وجود ندارد
اساس نتايج تحقيـق معلـوم شـد كـه   بر يبه طور كل 
عارضـه و توزيـع عـوارض در دو گـروه متفـاوت شدت 
بوده ولي زمان شروع عارضه در هر دو گروه در زمان 
 .يكساني بعد از مصرف آغاز شده است
   
  بحث
ميـزان و و اسـاس نتـايج ايـن تحقيـق  در مقايسه بر 
شدت عوارض ناشي از مصرف برموكريپتين خـوراكي و 
 بـه داخل مهبلي، به اين نتيجه رسيديم كه مـصرف دارو 
كـه در  فرم داخل مهبلي عوارض كمتري داشته بطوري 
از مصرف كنندگان فرم داخل مهبلـي % 43/2كل حدود 
م ــوارد از م ــصرف كنن ــدگان خ ــوراكي دچ ــار % 001و 
هايي كـه تحمـل خـوراكي ايـن  خانم در. عوارض شدند 
ينـال ژدارو را ندارند يا مقاومت دارويي دارنـد انـواع وا 
اين دارو با نتايج بـاليني . [6] آن مي تواند موثر تر باشد 
بـر خـلاف نـوع .عوارض جانبي كـم همـراه اسـت  عالي و 
 ينال اين دارو تقريبا كامل اسـت و ژخوراكي آن جذب وا 
پيـشگيري از اثـرات عبـور اوليـه كبـدي ا در اين روش ب 
 دستيابي به نتايج درماني با دوزهاي كم امكانپذير اسـت 
  . [7]
هبلي دارو فقـط در يك مطالعه ديگر مصرف داخل م 
در سه مـورد تـوام بـا اثـرات جـانبي بـصورت احـساس 
سوزش داخل مهبلي بوده اسـت كـه از ايـن سـه مـورد 
منجـر بـه قطـع فقط يك مورد به قدري شديد بود كه 
  . [8]مصرف دارو شد 
در سال و همكاران  كلت اسكي در مطالعه ديگري كه 
 انجام دادنـد نـشان دادنـد كـه در زنـان طبيعـي 9891
ف داخل مهبلي برموكريپتين از نظر اثر بخـشي بـا مصر
ين حال عوارض جـانبي فرم خوراكي يكسان بوده و در ع 
  .[5]كمتري دارد 
افراد در فرم خـوراكي % 11/2در اين مطالعه تعداد 
درصـد 06-07افت فشار خون داشتند بنظر مـي رسـد 
هـا دچـار  يـك ژر ن بيماران در شروع درمان با دوپـامين 
 افت فـشار خـون و  سرگيجه و  و تفراغاس، عوارض تهوع 
  .[9]مي شوند غيره
 ،مطالعـه عـلاوه بـر مقايـسه ميـزان شـيوع ايـن در 
 زمـان شـروع و ،عوارض متعدد دو روش مـصرف دارو 
 همچنـين .شدت عوارض نيز مورد بررسي قرار گرفت 
خارش داخل مهبلي مورد بررسي در اين مطالعه عارضه 
 ولي در سـاير  مورد وجود داشت02قرار گرفت كه در 
ه وجـود نداشـت كـه هيچكـدام مبـتلا بـه بمطالعات مشا 
 مورد خـارش 51 مورد در 02از . كانديديازيس نبودند 
شديد وجود داشت كه منجـر بـه قطـع دارو شـد و در 
برطرف خارش مصرف دارو  دوزكاهش مابقي موارد با 
  .شد
  
  نتيجه گيري
با توجه به نتايج پژوهش برموكريپتين داخل مهبلـي 
اروي موثري مي باشد بـراي تاييـد نتـايج توصـيه مـي د
  . شود تحقيقات با نمونه هاي بيشتري صورت گيرد
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